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RESUMO

Justificativa: a necessidade da anestesia geral em pacientes obstétricas gera muitas
controvérsias, principalmente quanto ao uso dos bloqueadores neuromusculares
(BNM). A escolha das drogas deve levar em conta as alteracdes no organismo materno
e as repercussoes no feto. Objetivos: avaliar os BNMs que apresentam melhor perfil
farmacolégico para boas condi¢oes de intubagao por sequéncia rapida, manutencao
do bloqueio neuromuscular e que apresentam minimas repercussoes materno-fetais.
Métodos: revisao tedrica de artigos publicados na base de dados do PubMed, com o
tema bloqueadores neuromusculares na gestacao. Conclusao: o bloqueador neuro-
muscular deve fornecer relaxamento adequado no primeiro minuto e com curto tempo
de duragao. A succinilcolina (1-1,5 mg/kg) é a medicagao de escolha devido as suas
caracteristicas de efeito ultrarrapido e curta duragao. O rocurdnio € alternativa segura
e eficaz, nas doses de 0,6-1,2 mg/kg, na inducao em sequéncia rapida, com a possibili-
dade de reversao do bloqueio com sugamadex 16 mg/kg.

Palavras-chave: Bloqueadores Neuromusculares; Anestesia; Anestesia Obstétrica;
Gestantes; Gravidez.

ABSTRACT

Background: The need for general anesthesia in obstetric patients generates much controver-
sy especially regarding the use of neuromuscular blockers (NMB). The choice of drugs should
consider the changes in the mother’s body and the effects on the fetus. Objectives: Evaluate
the NMB that have better pharmacological profile for good intubation conditions by rapid
sequence of neuromuscular blockade maintenance and that have minimal maternal and

fetal outcome. Method: literature review of articles published in the PubMed database, with
neuromuscular blockers theme during pregnancy. Conclusion: The neuromuscular blocker
should provide adequate relaxation in the first minute and a short duration, succinylcholine
(1-1,5 mg/kg) is the drug of choice because of its characteristics of ultrafast and short-term
effect. The rocuronium is a safe and effective alternative, the dose 0.6-1.2 mg/kg for induction
in rapid sequence, with the possibility of reversing with sugammadex 16 mg/Rg.

Key words: Neuromuscular Blocking Agents; Anesthesia; Anesthesia, Obstetrical; Preg-
nant Women; Pregnancy.

INTRODUCAO

Entre os varios tipos de pacientes e suas peculiaridades, as gestantes encontram-
-Se No grupo que gera mais controvérsias, principalmente quando se discute sobre
anestesia geral, indugao por sequéncia rapida e o emprego dos bloqueadores neuro-
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musculares (BNM) para procedimentos obstétricos.
Atualmente, o bloqueio do neuroeixo é preferivel
nessas pacientes, entretanto, existem situacoes em
que a anestesia geral € necessaria, como em casos de
emergéncia ou por contraindicacao a peridural ou ra-
quianestesia.'? Este artigo tem por objetivo a revisao
das alteracdes no organismo materno, o0 mecanismo
de acao e as indicacoes dos BNMs para os casos em
que a anestesia geral € inevitavel na Obstetricia.

METODOLOGIA

Foi feita revisao tedrica dos artigos publicados a
respeito do uso de bloqueadores neuromusculares
em gestantes. Para a obtenc¢ao do referencial tedrico,
foram utilizados artigos cientificos selecionados por
meio da consulta a base de dados do PubMed, sem
restricao de datas e por grau de relevancia. Foram
empregadas as seguintes palavras-chave e suas pos-
siveis combinacdes por meio dos termos do MeSH:
anestesia/ anesthesia; bloqueadores neuromuscula-
res/ neuromuscular blockingagents; obstetricia/ obs-
tetrics; gestagao/ pregnancy. Além disso, foi realizada
pesquisa complementar da literatura atual em livros
textos, atualizados nos ultimos 10 anos, em relagcao a
anestesia em Obstetricia e a farmacocinética e a far-
macodinamica dos bloqueadores neuromusculares.

RESULTADOS EDISCUSSAO

Bloqueadores neuromusculares

Os bloqueadores neuromusculares atuam sobre
a musculatura esquelética, mais precisamente na
juncao neuromuscular, regiao que une o neurdnio
motor e a célula muscular. As membranas celulares
do neurdnio e da fibra muscular sao separadas por
um estreito espaco, a fenda sinaptica. A liberagao de
acetilcolina na fenda sindptica ocorre quando um
potencial de acao chega até a jungao neuromuscu-
lar. Esse fendomeno ocorre apés um fluxo de cations
(lons s6dio e calcio para dentro do citoplasma e ions
potéssio para fora) na placa terminal. As moléculas
de acetilcolina difundem-se pela fenda sinaptica para
se ligarem aos receptores colinérgicos nicotinicos em
uma porcao especializada da membrana muscular,
a placa motora. Cada placa motora contém cerca de
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cinco milhoes desses receptores, entretanto, a ativa-
¢ao de apenas quinhentos mil € suficiente para a con-
tracao muscular normal. A acetilcolina é rapidamente
hidrolisada em acetato e colina pela enzima acetilco-
linesterase. Essa enzima esta presente na membrana
da placa motora.? Os bloqueadores musculares des-
polarizantes ligam-se aos receptores dessa substan-
cia, gerando um potencial de agao muscular.

Tais drogas, contudo, ndo sao metabolizadas pela
acetilcolinesterase e, dessa forma, sua concentragcao
na fenda sinaptica se mantém durante mais tempo,
gerando prolongada despolarizacao da placa moto-
ra. Essa despolarizacao continua causa relaxamento
muscular porque altera a configuragao dos canais
de s6dio, mantendo-os fechados até que a placa
motora se repolarize, 0 que nao ocorre enquanto o
bloqueador neuromuscular estiver ligado aos recep-
tores de acetilcolina. A succinilcolina é o represen-
tante do grupo de agentes despolarizantes. Eles tém
estrutura quimica muito semelhante a acetilcolina
e se ligam aos receptores dela, por isso chamados
de agonistas. Os agentes adespolarizantes sao os
esteroidais (pancurdnio, rocuronio e vécuronio) e
as benzilisoquinolinas (atractrio, cisatractrio e mi-
vacurio). Esses agentes competem com a acetilco-
lina nos seus sitios de ligacao, sendo denominados
antagonistas competitivos.*

Alteracdes fisiologicas da gravidez
e sua relacao com a anestesia

Alteracdes hemodinamicas, neuroendocrinas, re-
nais e até gastrintestinais da gravidez sao determinan-
tes na escolha das medicacodes utilizadas durante o ato
anestésico, pois podem modificar a farmacodinamica
e a farmacocinética de varias drogas. Logo, a utiliza-
cao do BNM entre esse rol de medicagoes deve ser
pautada no conhecimento sobre tais alteracoes e so-
bre suas repercussoes no organismo materno e fetal.?

Entre as modificacoes observadas no sistema
cardiovascular, como o aumento do débito cardiaco,
aumento da frequéncia e diminuicao da resisténcia
vascular, o principal a ser considerado consistiria no
aumento do volume plasmatico. Com variacao de
25% até 45% no terceiro trimestre, acreditava-se que
esse maior volume de distribuicao afetaria a acao dos
BNMs. Entretanto, o que atualmente se sabe é que a
concentracao dos BNM é mais acentuada no meio ex-
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tracelular e, assim, o volume plasmatico aumentado
nao afetaria o funcionamento dessa medicacao.®

Em relacao as alteracoes renais, o aumento da
taxa de filtracao glomerular em cerca de 50% duran-
te o periodo gestacional leva a diminui¢ao do tempo
de meia-vida das drogas que tém a via renal como
principal via de eliminacao.®

As modificacdes do sistema respiratorio e gastrin-
testinal nao tém grande influéncia na farmacocinéti-
ca e na farmacodinamica dos BNMs, contudo, a con-
sideracao dessas alteracdes no organismo materno é
imprescindivel para a indicagao das drogas adequa-
das no momento da indugao. O fato de a via aérea
da gestante ser potencialmente dificil e haver im-
portante reducao da capacidade residual funcional
pulmonar faz com que os BNMs selecionados para
a intubacao tenham rapido inicio de agcao e tempo
de durac¢ao diminuido. Como nessas pacientes existe
grande reducao do esvaziamento gastrico e risco de
estdmago cheio, deve-se seguir o mesmo principio
para protecao de aspiracao durante a sequéncia ra-
pida, com foco em BNM de rapido inicio de acao, ca-
racteristicas comuns a succinilcolina e ao rocuronio,
com suas respectivas doses ajustadas.>® A diminui-
cao da atividade da colinesterase plasmatica durante
a gravidez poderia prolongar o tempo de duragao da
succinilcolina, entretanto, essa alteracao soé foi obser-
vada em pacientes com alteracao genética responsa-
vel pela reducao da atividade da colinesterase, e nao
em todas gestantes como antes se acreditava.®”
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A maioria dos agentes anestésicos intravenosos
atravessa livremente a placenta. Algumas alteracoes
fisiol6gicas da gravidez como aumento do peso cor-
poral, do volume plasmatico e do volume sanguineo
podem influenciar no volume de distribui¢ao de dro-
gas. Entretanto, isso nao ocorre em relacao ao atracu-
rio, vecuronio e pancuronio, segundo o estudo de
Guay et al® Com uma eliminacao que independe da
funcao renal e hepética, o clearance do atractrio se
mantém inalterado nas gestantes quando comparado
aos pacientes nao gravidicos, devido a sua metaboli-
zagao pela esterase plasmatica. Isso € corroborado
pela duracao de ac¢ao também inalterada desse blo-
queador neuromuscular nessa populacao especifica.
Por outro lado, observou-se aumento do clearance do
pancuronio em 27% em mulheres no final da gesta-
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¢a0.” Isso pode ser explicado pelo aumento no ritmo
de filtracao glomerular que ocorre durante a gravi-
dez. A duracao de agao do vecurdnio na gestante a
termo e no puerpério é duas vezes maior do que a
duragao nos demais pacientes, embora tenha sido re-
latado aumento no clearance do vecuronio durante o
parto cirdrgico. Apesar da reducao na concentragao
plasmatica de pseudocolinesterase, o tempo de agao
da succinilcolina € o mesmo nas pacientes gestantes
e levemente aumentado no poés-parto.’®

As propriedades dos bloqueadores neuromuscu-
lares podem ser alteradas por medicagoes relaciona-
das a transmissao neuromuscular, como exemplo o
sulfato de magnésio, que faz parte das medidas utili-
zadas no tratamento da eclampsia. O magnésio reduz
a concentragao de calcio sérico e diminui a sensibi-
lidade da juncao neuromuscular para a acetilcolina.
Com isso, devem-se usar doses mais baixas na manu-
tencao do bloqueio neuromuscular, a fim de evitar
um prolongamento do mesmo. Porém, a dose para
indugao deve permanecer inalterada.?®

Inducdo em sequéncia rapida

A intubacao por sequéncia rapida é indicada na
gestacao devido as alteracoes que ocorrem nesse pe-
riodo e que ocasionam aumento na incidéncia de sin-
drome da aspiracao gastrica. Além disso, é preferivel
utilizar drogas cujo inicio de ag¢ao € rapido, o tempo
de acao é curto ou é possivelmente reversivel, devido
a maior chance de falha na intubacao dessas pacien-
tes. As principais drogas utilizadas nessa ocasiao sao
asuccinilcolina e o rocurénio.>

A succinilcolina € uma droga despolarizante, muito
utilizada na sequéncia rapida de intubacao devido ao
seu efeito ultrarrapido, propiciando relaxamento mus-
cular em aproximadamente 60 segundos, em sua dose
habitual (1-1,5 mg/kg). Seu tempo de acao curto tam-
bém é ttil nos casos em que nao foi possivel conseguir
manter uma via aérea definitiva, pois a paciente pode
retornar a respiracao espontanea em 5 a 10 minutos.*!

As desvantagens da succinilcolina incluem o po-
tencial em desencadear bradicardia, o fato de ser uma
das principais drogas causadoras de anafilaxia, a pos-
sibilidade de ocasionar hipertermia maligna e fasci-
culagoes. Tais riscos podem ser prevenidos com o uso
de uma dose baixa de um agente adespolarizante.!*!?

Entre os bloqueadores neuromusculares adespola-
rizantes, o rocuronio é a droga que pode ser utilizada



para sequéncia rapida quando utilizada em doses ele-
vadas (1,2 mg/kg), permitindo adequado controle da
via aérea em 60 segundos. Quando utilizado em doses
mais baixas (0,6 mg/kg), aproximadamente metade
das pacientes nao apresenta relaxamento adequado
aos 60 segundos, porém 100% delas o apresentam
com 90 segundos.” Esse agente possui mais tempo de
duracao que o promovido pela succinilcolina.
Estudos tém demonstrado que 1,2 mg/kg de ro-
curonio podem ser rapidamente revertidos com a uti-
lizacao dosugamadex na dose de 16 mg/kg.*"* Com a
sua utilizacao, é possivel o retorno da funcao neuro-
muscular de forma mais rapida do que o retorno es-
pontaneo dessa fungao apés o uso da succinilcolina.
Dessa forma, o rocuronio é considerado uma opg¢ao
segura para a sequéncia rapida em gestantes.”

Seguranca fetal

A succinilcolina é degradada pela colinesterase
de forma muito répida, praticamente nao atingindo
o feto em sua dose usual (1-1,5 mg/kg). O rocurdnio
pode atravessar a placenta em niveis de até 7-22%,
dependendo da dose utilizada. Atencao deve estar
focada no neonato quando utilizadas doses eleva-
das de agentes adespolarizantes, uma vez que o
bloqueio neuromuscular neonatal pode ocorrer e
medidas de suporte ventilatoério ou o uso de agen-
tes antagonistas dos farmacos bloqueadores neu-
romusculares podem ser necessarios. O escore de
Apgar aos 5 minutos nao se altera quando utilizado
o rocuronio na dose de 0,6 mg/kg.”

CONCLUSAOQ

A anestesia geral € utilizada na pratica da Obste-
tricia para cesarianas ou em cirurgias de emergén-
cias nao obstétricas quando o bloqueio neuroaxial
estd contraindicado. Considerar as alteracoes fisio-
logicas durante a gravidez é preponderante durante
a anestesia e associado ao conhecimento farmaco-
cinético das drogas reduz os riscos de repercussoes
indesejadas no organismo materno e fetal.

A inducao em sequéncia rapida esta indicada
nas gestantes, considerando o seu potencial risco de
aspiracao pulmonar de contetdo gastrico e, ainda,
a possibilidade de uma via aérea dificil. Logo, a esco-
lha do bloqueador neuromuscular deve ser pautada
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na capacidade de fornecer relaxamento adequado
no primeiro minuto e em curto tempo de duracao.
Nesse sentido, a succinilcolina (1-1,5 mg/kg) é a me-
dicacao de escolha para o bloqueio neuromuscular,
pois suas caracteristicas de efeito ultrarrapido e curta
duracao nao sofrem influéncias significativas na ges-
tante e nao atingem o feto. Por outro lado, os estudos
mostram que o rocurdnio é uma alternativa segura,
nas doses 0,6-1,2 mg/kg, na indugdo em sequéncia
rapida, com a possibilidade de reversao do bloqueio
com sugammadex 16 mg/kg.>1
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